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SAMENVATTING
De scil labol is reeds minstens 3500 jaar in gebruik als genees-
middel, onder meer ook voor ziektegevallen, die op een onvol-
doende werking van het hart berusten. In onze ,,Gouden Eeuw"
werd door Boerhaave het gebruik van de zeeajuin sterk aan-
bevolen tegen oedemen, wegens het grote diuretische effect.
in 1780 ontdekte I 'Iome bij de toediening van scil la tegen
hydrops voor het eerst de werking van dit medicament op het
hart. Later werd de scil la verdrongen door digitalispraeparaten,
tot in l9l9 Mendel het gebruik ervan weer invoerde. Toen het
dan ook enige jaren later aan SÍo11 en Suler gelukte om de
glucosiden uit de scil labol, die verantwoordeli jk zijn voor de
werking op het hart, te isoleren, was dit voor vele klinici aan-
leiding om dit zuivere praeparaat, dat scil lareen genoemd werd,
bij hun patiënten voor te schrijven. De resultaten, die met deze
glucosiden werden verkregen, waren zeer wisselend, zodat de
mededelingen, die over het gebruik verschenen, vaak tegen-
stri jdig waren. Wel werd opgemerkt dat scil lareen soms hielp
bij patiënten die op digitalisbehandeling niet reageerden.
Teneinde de werking van de scil laglucosiden op het hart nu
nauwkeuriger te analyseren heb ih een proefondervindeli jk
onderzoek gedaan. Hierbij maakte ik gebruik voornamelijk van
kikvorsen; echter ook van enige konijnenharten. De kikker-
harten bestudeerde ik zowel in situ, met dubbele suspensie en
snaargalvanometer, als bij het geïsoleerde en doorstroomde
hart. De konijnenharten onderzocht ik bij overleving daarvan
in het doorstromingstoestel van LangendorlÍ. Verder deed ik
met het praeparaat volgens Laewen-Trendelenburg onderzoek
naar de werking, die deze glucosiden op de bloedvaten hebben.
GiÍt igheid van scii lareen voor kikvorsen.
De toxiciteit van het gebruikte scil lareenpraeparaat, dat vol-
9': l2l
. t t l
gens opgave van den fabrikant het minder gift ige scil lareen A
en het gif l iger scil lareen B in de natuurli jke verhouding van
twee tot  een bevat te,  vond ik  zeer  hoog.  Deze bedroeg namel i j  k
2000 gram k ikvors per  mi l l igram sci i lareen.
Invloed op de prikkelvorming.
Het aantal contractieïmpulsen, dat per minuut in de sinus
ontstaat err het hart tot contractie brengt, daalt onder invloed
van vergift iging met scil lareen. Voordal het kamerrythme door
de vergift iging onregelmatigheden gaat vertonen kan de fre-
quentie met 10 0/o afnemen, zoals uit grafiek I bli jkt.
Ook bleek de regelmaat in de prikkelvorming door het scil la-
reen te worden beïnvloed. In electrocardiogrammen van nor-
male har ien is  reeds te z ien,  dat  er  een ger inge schommel ing
aanwezig is in de ti jd tussen het ontstaan van twee opeenvol-
gende P-toppen (figuur 47) . Wanneer het hart met scil lareen
vergift igd is, worden deze onregelmatigheden veel groter en
geven zelfs aanleiding tot een duideli jk onregelmatige actie van
de ventrikel (f iguur 48 en 49) . Pas wanneer de kamer onder
invloed van het vergift al lang niet meer klopt houdt ook de
plikkelvorming op en bli jven de boezems sti l staan.
Invloed op de prikkelgeleiding.
Uit de verbreding van de P-toppen in de electrocardiogram-
men bli jkt dat de prikkelgeleiding in de boezems afneemt bij
vergift iging met scil lareen (fig. 39) . De veranderingen in hel
R-T complex, waarbij de T-uitslag in negatieve zin verandert,
de R-uitslag breder wordt en de verbindingsli jn van R en T
daalt, en op den duur het kamerelectrogram zelfs diphasisch
wordt, doordat de basis en de punt van de kamer na elkaar
actief worden, bewijzen dat de prikkelgeleiding in de kamer-
spier ook sterk afneemt onder invloed van de scil laglucosiden
( f i g .  40  en  41 ) .
De prikkelbaarheid van de kamer.





zoals uit proeven met kunstmatige prikkeling is gebleken. Pas
wanneer het hart door de vergiftiging in een minder goede con-
ditie is gekomen, daalt de prikkelbaarheid van de kamer. Gra-
fiek II brengt dit in beeld.
De grootte van de kamerslagen.
'Wanneer 
de invloed van de afname in de frequentie is uitge-
schakeld, door de ventrikel een kunstmatig rythme op te drin-
gen, worden de kamerslagen door scillareentoediening groter.
In het begin van het vergiftigingsproces dilateert de ventrikel
namelijk beter en contraheert bovendien sterker (zie grafiek V
en VI en figuur 30). Daarna doet zich een tonusverhogende
invloed gelden, zodat de diastole geringer wordt en de kamer-
slagen geleidelijk in grootte afnemen (zie figuur 1 en 30).
Het reÍractaire sta.dium van de kameractie.
Onder invloed van de vergiftiging met scillareen neemt de
periode, waarin de kamerspier zich uit de voorgaande con-
tractie herstelt, in duur toe. Een electrische prikkel die, korte
tijd na het toedienen van een dosis scillareen, in het begin van
de diastole een extrasystole geeft van de kamel, kan dit enige
tíjd later niet meer. De prikkel moet dan sterker zijn of in een
later tijdstip van de diastole worden gegeven (zie figuur 2 tot
en met 7).
Rythmestoornissen van de boezems.
In het laatste vergiftigingsstadium van de kamer klopten de
boezems meestal nog regelmatig door (figuur 29) . Pas wanneer
de kamer tot stilstand begon te komen werden de condities,
waarin de boezems kwamen, zo slecht dat in een deel der geval-
len het boezemtempo twee keer zo langzaam werd. Veel later
bleven de boezems dan tenslotte ook stilstaan, Bij uitzondering

























Rythmestoornissen van de kamer.
Door verlenging van de refractaire phase kan het bij de ver-
dere verg i f t ig ing komen tot  a l ternans van de kameract ie .  Een
deel van de kamerspier is dan namelijk na een contractie nog
niet weer in staat om op de volgende impuls te reageren met
een nieuwe samentrekking. De rest van de kamer is daar echter
wel toe in staat en zodoende ontstaat dan een systole waaraan
niet de gehele kamer meedoet. Daarop volgt weer een totale
contract ie ,  dan weer een k le ine,  enzovoort  (z ie f iguur  9)  .  Di t
refractaire deel is meestal als een donkerrode uitstulping van de
wand aan de basis  van de kamer te z ien.
Met het voortschrijden van de vergift iging wordt de reÍrac-
[aire phase nog langer en het deel dat bij iedere tweede slag
refractair is breidt zich geleideli jk uit. Tenslotte is dit zo groot
geworden, dat het de gehele kamer inneemt, waardoor deze
clan in  het  gehalveerde tempo gaat  k loppen ( f iguur  13 en 14) .
Ook komt het voor, dat de eerste maal de gehele kamer door de
vergift iging onprikkelbaar is. Er valt dan een systole uit en in
de daardoor ontstane pauze herstelt het hart zich weer, zodat
een aantal slagen in het normale tempo volgen, waarna weer
een slag uitvalt (f iguur 16) . Met het toenemen van de vergift i-
ging worden deze groepen kleiner en kleiner, totdat ze tenslotte
nog s lechts bestaan u i t  één s lag,  waarmee het  tempo dus even-
eens gehalveerd is. Een enkele maal gaat de overgang van het
normale in het gehalveerde tempo van de kamer ook zonder een
tussenvorm (figuur 17 en 1B).
Wanneer het  har t  nu nog meer g lucosiden toegevoerd kr i jg t ,
wordt de toestand van de kamer nog slechter, zodat zelfs in de
grote pauzen van het gehalveerde rythme de kamerspier zich
nog niet weer kan herstellen en pas de derde impuls de kamer
prikkelbaar vindt (f iguur 24). Op deze wijze daalt het tempo van
de kamer geleideli jk van 2-1 tot 4-1 en langzamer, totdat op
het laatst maar enkele impulsen de kamer tot contractie aan-
zet ten ( f iguur  26) .  De kamer schi jn t  op het  laatst ,  in  d iasto le,  te
bli jven sti l staan (figuur 27), maar als de spier dan enige ti jd
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rust heeft gehad wordt hij weer prikkelbaar en er ontstaan weer
een aantal hartslagen in de vorm van groepen van Luciani
{figuur 28) of van een enkele systole (figuur 29 en 32). Op
den duur ne'emt de grootte van de groepen van luciani ook af,
totdat deze ook uitblijven en de kamer definitief in diastole tot
stilstand is gekomen (figuur 23).
Bindingsvermogen van scillareen aan de hartspier.
Bij doorstromingsproeven bleek mij dat, door de met scilla-
reen vergiftigde doorstromingsvloeistof te vervangen door eerr
verse Ringer-oplossing, het scillareen geheel uit de hartspier
was te spoelen. Zelfs als de kamer reeds tot stilstand was ge-
komen gelukte dit nog goed en herstelde de normale hartactie
zich weer geheel. Het hart was dan met een dosis scillareen
weer opnieuw te vergiftigen (zie figuur 33 en grafiek VII).
De invloed op het hart van zoogdieren.
Proeven die ik deed met konijnenharten gaven een soortgelijk
verloop van de vergiftiging te zien als ik hierboven voor het
kikvorsenhart heb beschreven (figuur 36 en 37).
De werking op de bloedvaten.
Met het praeparaat volgens Laewen-Trendelenburg van de
achterpoten van de kikvors vond ik, dat de scillaglucosiden een
geringe vaatvernau.wing veroorzaken.
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